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血栓栓塞是颅内动脉瘤介入栓塞术中较常见

的严重并发症 是术后致残 致死最主要的原因之

神经介入

动脉灌注替罗非班在处理颅内动脉瘤栓塞术中
急性血栓栓塞的研究

田红岸袁 赵 卫袁 易根发

阅韵陨院员园援猿怨远怨 辕 躁援蚤泽泽灶援员园园愿原苑怨源载援圆园员圆援园9援园03
作者单位院 650031 昆明医科大学第一附属医院医学影像中心

通信作者院 赵 卫 E蛳mail院kyyyzhaowei@vip.km169.net

揖摘要铱 目的 探讨动脉灌注盐酸替罗非班在处理颅内动脉瘤栓塞术中急性血栓栓塞的有效性及

安全性遥方法 收集 2010年 1月至 2012年 4月 10例行颅内动脉瘤栓塞术中发生血栓栓塞患者袁其中 9
例采用盐酸替罗非班动脉内靶向灌注处理袁作为研究对象袁另 1例采用尿激酶动脉溶栓处理遥 9例均在完
成动脉瘤腔致密填塞后袁经微导管行盐酸替罗非班 0.5 耀 1.0 mg靶向灌注袁并配合使用微导管尧微导丝机
械碎栓遥术后进行 DSA或 CT追踪随访袁观察有无脑梗死或脑出血发生遥结果 9例术中造影血管均完全
再通袁且术中 CT均未发现颅内新增出血征象曰术后 3 耀 7 d复查 CT发现不同程度脑梗死 4例曰术后 1个
月后复查袁遗留不同程度神经功能缺损 2例袁余均恢复良好遥 结论 颅内动脉瘤栓塞术中处理急性血栓

栓塞并发症时袁经动脉靶向灌注盐酸替罗非班是一种安全尧有效的方法遥
揖关键词铱 颅内动脉瘤曰 并发症曰 血栓曰 替罗非班曰 动脉内灌注
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Application of intra蛳arterial infusion of tirofiban in dealing with acute thromboembolism occurred
during embolization therapy for intracranial aneurysms院 a preliminary study TIAN Hong蛳an袁 ZHAO
Wei袁 YI Geng蛳fa. Medical Imaging Center袁 the First Affiliated Hospital袁 Kunming Medical University袁
Kunming 650031袁 China

Corresponding author院 ZHAO Wei袁 E蛳mail院 kyyyzhaowei@vip.km169.net
揖Abstract铱 Objective To investigate the efficacy and safety of intra蛳arterial infusion of tirofiban in

managing acute thromboembolism occurred during embolization therapy for intracranial aneurysms. Methods
A total of 10 patients with acute thromboembolism袁 which occurred during embolization therapy for
intracranial aneurysms袁 were enrolled in this study. The patients were encountered in authors爷 hospital during
the period from Jan. 2010 to Apr. 2012. Intra蛳arterial infusion of tirofiban was carried out in nine patients
渊study group冤袁 while intra蛳arterial thrombolytic therapy with urokinase was performed in one patient 渊control
group冤. After complete embolization of the aneurysmal cavity was accomplished袁 the intra蛳arterial infusion of
tirofiban 渊0.5 - 1.0 mg冤 via a micro蛳catheter started袁 and at the same time the micro蛳catheter as well as
micro蛳guidewire was used to mechanically crush the thrombus into small pieces. After the treatment袁 DSA or
CT was performed to check the results to see if there was any cerebral infarction or intracranial hemorrhage.
The clinical results were analyzed. Results Angiography performed during the procedure showed that in all
the nine patients of the study group the diseased vessels were re蛳opened袁 and no signs of newly蛳developed
intracranial bleeding were detected on CT scans. CT scanning performed 3 - 7 days after the treatment
demonstrated different degrees of cerebral infarction in 4 cases. Follow蛳up examination one month after the
treatment showed that different degrees of dysneuria were left over in two patients. The other seven patients
recovered well. Conclusion For acute thromboembolism occurred during embolization therapy for
intracranial aneurysms袁 intra蛳arterial infusion of tirofiban is a safe and effective treatment.渊允 陨灶贼藻则增藻灶贼 砸葬凿蚤燥造袁
圆园员圆袁 圆员院 718鄄721冤

揖Key words铱 intracranial aneurysm曰 complication曰 thrombus曰 tirofiban曰 intra蛳arterial infusion
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一 随着神经介入的发展 颅内支架的广泛运用 术

中发生动脉血栓栓塞亦随之增多 据 等咱1暂

统计 血栓在支架及弹簧圈表面形成的概率为

为此 为预防术中血栓栓塞的发生 术前须充分抗

凝及抗血小板治疗 术中充分全身肝素化 目前对

于术中出现血栓栓塞 大多采用尿激酶 进行溶

栓 效果确切 但高出血率严重制约其在颅内动脉

瘤栓塞术中的广泛应用 盐酸替罗非班是一种非肽

类血小板糖蛋白 受体的可逆性拮抗剂 半

衰期短 致出血率低 在冠状动脉介入诊疗方面得

到广泛应用 目前已逐渐用于神经介入方面 我科

采用动脉内靶向灌注盐酸替罗非班处理动脉瘤栓

塞术中血栓栓塞 例 报道如下

1 材料与方法

一般资料

年 月至 年 月在我科行颅内动脉

瘤栓塞术 例患者 术中发生动脉急性血栓栓塞

例 其中采用尿激酶动脉溶栓处理 例 采用盐

酸替罗非班动脉靶向灌注处理 例 例患者中男

性 例 女性 例 年龄 岁 平均年龄

岁 分级 级 例 级 例 级 例

级 例

影像学资料

患者入院前均行头部 检查 显示广泛蛛网

膜下腔出血 例 余 例 发现颅内动脉

瘤 术前常规行头颅 及 检查 明确动

脉瘤位置 形态 大小以及与邻近血管的关系 共

发现动脉瘤 枚 例多发 均为宽颈动脉瘤 其

中前交通动脉 枚 大脑中动脉 段 枚 颈内

动脉 枚 术中造影均显示血管不同程度流通受

阻 管腔内不规则形态充盈缺损 明确动脉内急性

血栓形成

围手术期处理

术前进行三大常规 肝肾功能 凝血功能 心电

图等检查 无 者术前 口服氯吡格雷

及阿司匹林 有 者术前 给予氯吡

格雷 及阿司匹林 顿服 为防止脑血

管痉挛及脑缺血发生 术前 开始静脉持续泵入

尼莫地平 介入术开始前先行头颅

平扫 普通肝素进行全身肝素化 体重 并

每隔 加注

例患者在结束手术时均静脉推注普通肝素

维持低血凝状态 并延迟 后拔出动脉

鞘 对有支架植入的 例患者 术后 皮下注射低

分子肝素 每 次 并口服氯吡格雷

阿司匹林 持续 个月

治疗方法

例患者均采用 穿刺技术经股动脉

入路 术中造影根据动脉瘤形态选择手术方式 枚

动脉瘤行支架辅助弹簧圈栓塞术 枚动脉瘤仅进

行弹簧圈栓塞 术中造影发现急性血栓栓塞后 尽

快完成动脉瘤腔的致密性填塞 加大肝素用量 即

刻静脉推注 迅速将神经微导管头端放置

血栓远端 由远端开始注入盐酸替罗非班并节段性

回拉微导管 直至头端位于血栓近端 同时配合使

用微导管 微导丝进行机械碎栓 一般盐酸替罗非

班用量为 用 生理盐水稀

释 灌注速率 每隔 行血管造影

直至血流通畅 管腔内充盈缺损消失 结束灌注 例

患者使用 替罗非班动脉内灌注后

左右血管均完全再通 随即行头颅 扫描

并与治疗前 比较 观察有无新增出血征象 例

患者治疗前后头颅 比较无确切新增出血

评分

按格拉斯哥 预后评分对患者进行预后判

定 分为死亡 分为植物状态生存 分为重残

意识清醒 需要人护理 分为中残 可自理 分为

良好 恢复正常生活咱2暂 本组中 例 分 例 分

例 分

2 结果

例患者共发现 枚动脉瘤 采用支架辅助栓

塞 枚 单纯弹簧圈栓塞 枚 术中使用盐酸替罗

非班剂量 平均 处理完毕

例患者血栓栓塞段血管均完全再通 无再出血 术

后 复查发现不同程度脑梗死 例 其中

例术后行去骨瓣减压 术后 个月后复查 轻度偏

瘫 右下肢无力 例 不完全性偏瘫 例 余 例均

完全恢复 见图

3 讨论

分析动脉瘤栓塞术中血栓栓塞发生的原因有

以下几个方面咱1蛳3暂 术前抗凝 抗血小板不充分

术中全身肝素化不足 是其发生最重要的原因

血管内操作致内膜损伤 内皮下胶原及血小板黏附

蛋白暴露 诱发血小板聚集反应 形成血栓 颅内

支架植入 局部血流动力学改变 诱发血栓 我们发
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现网孔密集 金属含量高的支架 如 支架 更容

易诱发血栓形成 本组 例使用的支架均为 支

架 长时间导管导丝的机械刺激引起血管痉挛致血

流缓慢也是重要原因

盐酸替罗非班 欣维宁 是一种非肽类血小板

糖蛋白 受体的可逆性拮抗剂 该受体是与

血小板聚集过程有关的主要血小板表面受体 血小

板激活 粘附和聚集是动脉内血栓形成的关键性起

始步骤 盐酸替罗非班通过精氨酸 甘氨酸 天冬氨

酸序列占据血小板糖蛋白 的交连位点 竞

争性抑制凝血因子 或血管假血友病相关因子介

导的血小板聚集 抑制血小板活化 粘附和聚集

从而达到抗血小板作用 研究表明替罗非班还能分

解新鲜血栓簇 即使是已有部分纤维化的血栓咱4蛳6暂

等咱7暂及李曦铭等咱8暂研究发现 替罗非班可

以改善新鲜梗死组织的微循环 抑制微循环血栓

间接增加微循环灌注 具有一定的神经保护功能

替罗非班半衰期短 仅为 药效快 给药

后对血小板抑制作用可达 对全身纤溶系统影

响小 停药 后血小板功能基本恢复正常咱2蛳3暂

短半衰期及对纤溶系统低影响的优点可以让更多

复杂手术成为可能 例如溶栓术后 可行脑室

切开 不增加相应出血风险咱9暂 年 实验证

实替罗非班在急性脑卒中使用的安全性咱10暂

年 等咱4暂对 例脑梗死患者行动脉内灌注替罗

非班处理 均得到很好的疗效和预后 再次证实替

罗非班的高疗效及安全性咱7袁9暂

是常用的溶栓剂 其作用于内源性纤维蛋

白溶解系统能催化裂解纤溶酶原成纤溶酶 降解纤

维蛋白凝块 纤维蛋白原 凝血因子 和凝血因子

图 1 前交通动脉瘤栓塞术中血栓栓塞处理前后

1a 术前造影示前交通宽颈

动脉瘤

1b 采用支架辅助弹簧圈栓塞技

术对动脉瘤进行致密性填塞袁栓
后造影发现大脑前动脉不显影袁
考虑支架内血栓形成

1c 经微导管靶向灌注盐酸替罗非班

0.7 mg并配合微导管尧 微导丝机械碎
栓袁30 min后闭塞血管再通

1d 术后 7 d CT复查袁仅弹簧圈周
边小范围水肿袁 未发现大面积梗死
征象袁术后患者恢复正常袁无确切神
经功能缺损

图 2 多发动脉瘤栓塞术中血栓栓塞处理前后

2a 单纯用弹簧圈致密填塞前交通

动脉瘤袁继而用支架辅助弹簧圈栓塞
大脑中动脉-M1段宽颈动脉瘤

2b 支架植入后再次造影发现大脑

中动脉显影缓慢袁 支架内不规则充
盈缺损袁血栓形成曰迅速采用支架辅
助技术致密性栓塞床突段动脉瘤

2c 确认动脉瘤均已得到完全性

填塞后袁将微导管到位血栓处袁靶
向灌注盐酸替罗非班 0.5 mg并配
合微导管尧微导丝的机械碎栓作
用袁最终大脑中动脉完全再通

2d 术后 3 个月 DSA复查袁动
脉瘤均完全性闭塞未见显影袁
大脑中动脉通畅袁 支架位置形
态良好袁患者恢复良好袁仅右下
肢肌力欠佳渊4级冤
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等 但其半衰期较长 致出血率较高 用于颅内动

脉瘤等高出血风险的疾病受限制 等咱11暂通过总
结 例血栓栓塞患者的不同处理方式 认为经动

脉内灌注替罗非班处理急性血栓安全 有效 其血

管再通率在 左右 且未发现替罗非班所致再出

血 替罗非班联合 处理冠状动脉支架内血栓得

到公认的疗效及安全性 近年国内开始研究两者联

合使用治疗急性脑梗死咱6蛳8袁10暂 认为 有加强替罗

非班溶栓作用 两者药效可以相互叠加和互补 并

再一次证明了脑动脉内灌注替罗非班是安全的

在血管成形术中 替罗非班常与肝素联用由静

脉输注 起始推注剂量为 而后以
-1 -1的速率维持滴注 已达到预防及溶解血栓

的作用 经动脉内靶向灌注血栓部位 有局部高浓

度及对全身纤溶系统影响低的优点咱4袁12暂 一般经动脉
灌注剂量为静脉剂量的 左右 即 咱11暂

用 生理盐水稀释后 经微导管缓慢灌

注 速率为 等咱4暂在脑梗死患者溶
栓过程中 盐酸替罗非班最大使用量达 闭

塞血管在 左右再通 且未出现颅内出血 同

时他还阐述了替罗非班经动脉优于经静脉灌注 认

为小剂量动脉靶向灌注有着与常规剂量静脉滴注

相同效果 且对全身纤溶系统影响更小 但最近研

究发现 替罗非班可引起严重血小板减少症咱13蛳14暂

等咱15暂认为自身免疫反应是重要原因 并建

议在使用替罗非班时加强血小板监测 在发生致命

性出血或血小板严重减少时 输注血小板是有效的

综上所述 经动脉靶向灌注盐酸替罗非班处理

颅内动脉瘤栓塞术中血栓栓塞有很好的疗效及安

全性 但仍缺乏循证医学证据 由于本组病例数有

限 替罗非班的其他潜在限制仍需大样本随机对照

试验进一步深入研究
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